АВО-НЕСОВМЕСТИМАЯ ТРАНСПЛАНТАЦИЯ ПЕЧЕНИ У ДЕТЕЙ: АНАЛИЗ МИРОВОГО ОПЫТА by I. Tsirulnikova E. et al.
115
ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ
АВО-НЕСОВМЕСТИМАЯ ТРАНСПЛАНТАЦИЯ ПЕЧЕНИ У ДЕТЕЙ: 
АНАЛИЗ МИРОВОГО ОПЫТА
Цирульникова И.Е., Шевченко О.П.
ФГБУ «ФНЦ трансплантологии и искусственных органов имени академика В.И. Шумакова» 
Минздрава России, ГБОУ ВПО «Первый МГМУ имени И.М. Сеченова», кафедра трансплантологии 
и искусственных органов, г. Москва
В обзоре представлен анализ данных мировой научной литературы по результатам проведения АВО-
несовместимой трансплантации печени у детей и взрослых. Описаны применявшиеся ранее, а также 
современные протоколы ведения АВО-несовместимых реципиентов из разных трансплантологических 
центров. Проведение АВО-несовместимой трансплантации печени взрослым реципиентам по-прежнему 
сопряжено с повышенным риском иммунологических осложнений, в то время как ближайшие и отдален-
ные результаты АВО-несовместимой трансплантации печени у детей не уступают таковым при АВО-
совместимой трансплантации. Таким образом, АВО-несовместимая трансплантация печени является це-
лесообразной для реципиентов любой возрастной группы в экстренных ситуациях, а также у детей при 
отсутствии АВО-совместимых потенциальных родственных доноров.
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В условиях значительного дефицита донорских 
органов трансплантация печени от живого род-
ственного донора зачастую является единствен-
но возможным методом лечения детей с необрати-
мыми заболеваниями печени. Потенциальный род-
ственный донор фрагмента печени должен отвечать 
ряду требований, среди которых одним из ведущих 
на протяжении многих лет являлась совместимость 
по системе АВО. Трансплантация от донора, не со-
вместимого по группе крови, исторически приво-
дила к более низкой выживаемости трансплантатов 
и реципиентов из-за значительного увеличения ча-
стоты развития отторжения, а также сосудистых и 
билиарных осложнений.
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АВО-НЕСОВМЕСТИМАЯ ТРАНСПЛАНТАЦИЯ 
ПЕЧЕНИ: ИСТОРИЯ ВОПРОСА
По данным исследований 1960-х гг., трансплан-
тация солидных органов, особенно почек, от АВО-
несовместимого донора связана с высоким риском 
сверхострого отторжения и низкой выживаемо-
стью трансплантата [4, 41, 42]. АВО-несовместимая 
трансплантация печени проводилась исключитель-
но в случае экстренной необходимости при отсут-
ствии совместимого органа. Однако в первых же 
сообщениях о трансплантации печени от доно-
ра, не совместимого с реципиентом по группе кро-
ви, было показано неожиданно большее количе-
ство успешных случаев по сравнению с трансплан-
тацией других солидных органов; предполагалось, 
что это связано с меньшей подверженностью пече-
ни сверхострому отторжению [5, 14, 15]. Результа-
ты АВО-несовместимых трансплантаций печени от 
трупного донора разочаровывали: отмечался высо-
кий риск тяжелого гуморального и клеточного от-
торжения трансплантата, сосудистых тромбозов 
и билиарных осложнений. У пациентов часто раз-
вивались ишемические холангиты, ведущие к фор-
мированию абсцессов печени и потере трансплан-
тата [5, 10, 15]. Высокая частота подобных тяже-
лых билиарных осложнений объяснялась тем, что 
клетки желчных протоков могут экспрессировать 
АВО-антигены и служить мишенью для антитело-
опосредованного повреждения [20]. Несколько реже 
выявлялись признаки сверхострого отторжения 
(острый перипортальный отек). Сверхострое оттор-
жение, как правило, развивается в течение первой 
недели после трансплантации как следствие тяже-
лых иммунологических реакций и ведет к массив-
ным некрозам гепатоцитов и гибели трансплантата 
[16, 18].
По данным клиники Mayo (Миннесота, США), 
1993 г., также показано значительное увеличе-
ние числа билиарных осложнений при АВО-
несовместимой трансплантации печени (82 против 
6% в случае АВО-совместимой трансплантации). 
Проводилось иммунопероксидазное окрашивание 
биоптатов печени для выявления АВО-антигенов, 
экспрессированных на клетках эндотелия желчных 
протоков и сосудов, и было установлено, что донор-
ские АВО-антигены могут экспрессироваться на по-
верхности вышеуказанных клеток до 150 дней после 
трансплантации, что обусловливает высокий риск 
осложнений. Тромбоз печеночной артерии развился 
в 24% наблюдений при АВО-несовместимой транс-
плантации, тогда как в группе АВО-совместимых 
пар таких случаев не было. Кроме того, частота кле-
точного отторжения была выше (65% против 28% в 
контрольной группе), а выживаемость транспланта-
та в течение первого года – ниже (44% против 78% 
в контрольной группе) [35].
Sheil и соавт. проанализировали опыт трансплан-
тации печени в Австралии в 1985–1990 гг. В тече-
ние указанного периода было выполнено 90 транс-
плантаций печени 100 реципиентам (21% – дети). 
Выживание реципиентов в течение первого года со-
ставило 73%. У 8 больных, которым была выпол-
нена трансплантация по поводу фульминантной 
печеночной недостаточности, имело место 100% 
выживание. Среди этих 8 пациентов трое получи-
ли АВО-несовместимый трансплантат, из них дво-
им впоследствии потребовалась ретрансплантация. 
Авторы заключают, что в случае экстренной необ-
ходимости АВО-несовместимая трансплантация 
печени может быть выполнена по жизненным по-
казаниям, хотя впоследствии высок риск потребно-
сти в проведении АВО-совместимой ретрансплан-
тации [38]. Схожие результаты представлены и 
бельгийскими специалистами (клиника Сент-Люк, 
Брюссель) при анализе 70 трансплантаций пече-
ни (из них 16 АВО-несовместимых), выполненных 
по экстренным показаниям в 1984–1989 гг. Так, в 
АВО-несовместимой группе выживание пациентов 
в течение первого года составило 43%, а частота ре-
трансплантаций – 36% [32].
СОВЕРШЕНСТВОВАНИЕ МЕТОДОВ 
ПРЕОДОЛЕНИЯ АВО-БАРЬЕРА
До начала 1990-х гг. АВО-несовместимая транс-
плантация печени рассматривалась лишь как 
«метод отчаяния», временная мера продления 
жизни в безвыходных ситуациях, «мост» к АВО-
совместимой трансплантации. Неприемлемо низ-
кое выживание АВО-несовместимых транспланта-
тов требовало разработки новых терапевтических 
стратегий. В 1990-х гг. началась активная разработ-
ка этого направления, преимущественно в азиат-
ских странах, в связи с невозможностью посмерт-
ного донорства и частым отсутствием совмести-
мого по группе крови живого родственного донора 
[28]. Принципиальным преимуществом трансплан-
тации печени от живого донора является возмож-
ность пред операционной подготовки реципиента с 
целью снижения титра группоспецифических анти-
тел перед операцией, предотвращения повышения 
их титра в послеоперационном периоде и сниже-
ния риска острого гуморального отторжения. Так, 
Yandza с соавт. (1995 г.) на основании собственно-
го опыта АВО-несовместимых трансплантаций пе-
чени у детей показали, что отсутствие группоспе-
цифических антител у реципиента во время и после 
АВО-несовместимой трансплантации имеет боль-
шое значение для ближайших и отдаленных резуль-
татов, так как является условием предотвращения 
гуморального отторжения, как сверхострого, так и 
хронического. В данном исследовании для сниже-
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ния титров анти-А/В антител авторы применяли 
внутривенную инфузию специфических раствори-
мых антигенов группы крови донора [50].
Параллельно разрабатывались различные ме-
тодики элиминации группоспецифических анти-
тел, в том числе: плазмаферез и иммуноадсорб-
ция [12, 17, 19, 25, 28, 44], спленэктомия [48], мо-
дификации иммуносупрессивной терапии [8, 19] 
и другие способы. Применялось внутрипеченоч-
ное введение метилпреднизолона, простагланди-
на Е, антикоагулянтов (через печеночную артерию 
или воротную вену) [26, 46, 48]. Обнадеживающие 
результаты среди взрослых пациентов были полу-
чены Hanto с соавт. (Цинциннати, США) [17], ко-
торые сообщили о 14 трансплантациях части пе-
чени от АВО-несовместимых живых доноров, ни 
одна из которых не осложнилась иммунологиче-
ским повреждением трансплантата. При этом веде-
ние реципиентов включало плазмаферез до и после 
трансплантации с полным замещением всего объе-
ма плазмы, спленэктомию и четырехкомпонентную 
иммуносупрессию.
По данным Skogsberg с соавт. (Швеция), транс-
плантация печени реципиентам 0(I) группы кро-
ви от доноров с группой крови A(II) является более 
безопасной и сопряжена с меньшей частотой оттор-
жения по сравнению с другими вариантами АВО-
несовместимых трансплантаций, поскольку дина-
мика титров анти-А антител не играет существен-
ной роли в течении послеоперационного периода 
[39]. Описано 10 наблюдений со 100% выживани-
ем пациентов и 80% выживанием трансплантатов. 
Аналогичные данные приводят и Kluger с соавт. на 
основании анализа национального трансплантоло-
гического регистра США [27].
Fang c соавт. описывают случай 59-летней жен-
щины, перенесшей АВО-несовместимую пересад-
ку печени; в послеоперационном периоде пациент-
ка получала такролимус, микофенолата мофетил, 
ОКТ3, стероиды и простагландин Е1, а также еже-
дневные сеансы плазмафереза в течение 9 дней [8].
Goralcyk с соавт. (Германия, 2009 г.) представи-
ли опыт трех АВО-несовместимых родственных 
трансплантаций печени взрослым реципиентам, 
выполненных с 2001-го по 2007 г. Во всех случа-
ях как в пред-, так и в послеоперационном периоде 
применялся плазмаферез с целью снижения титра 
группоспецифических антител до 1:16 или ниже. 
Иммуносупрессия была представлена такролиму-
сом (два пациента начали прием за 3 дня до транс-
плантации, третий – на 4-й день после транспланта-
ции в связи с нарушением функции почек), стерои-
дами, микофенолата мофетилом или сиролимусом, 
а также проводилась индукционная терапия (дакли-
зумаб или антитимоцитарный глобулин). Двум па-
циентам была выполнена спленэктомия. У одно-
го из пациентов послеоперационный период проте-
кал без осложнений, в течение года не было отме-
чено признаков отторжения или дисфункции транс-
плантата. В другом случае у пациента сформирова-
лась стриктура билиарного анастомоза, по поводу 
чего ему было успешно выполнено эндоскопиче-
ское стентирование, далее функция транспланта-
та стабильно оставалась удовлетворительной. Тре-
тий пациент перенес тяжелый желчный перитонит, 
септический шок и в дальнейшем умер от полиор-
ганной недостаточности. По данным морфологиче-
ских исследований, ни у одного из пациентов не от-
мечалось признаков гуморального или клеточного 
отторжения [13].
Аналогичные результаты приводят и Saliba с 
соавт. из Франции. Описывается опыт трех труп-
ных АВО-несовместимых трансплантаций пече-
ни взрослым реципиентам с применением 4-ком-
понентной иммуносупрессии (такролимус, мико-
фенолата мофетил, стероиды и индукция базилик-
симабом или антитимоцитарным иммуноглобули-
ном) и антиген-специфической иммуноадсорбции; 
спленэктомии не выполнялись. У двух пациентов 
получены хорошие результаты: длительное выжи-
вание с нормальной функцией трансплантата. Тре-
тий пациент умер спустя месяц после транспланта-
ции с функционирующим трансплантатом от септи-
ческих осложнений. Клинических и гистологиче-
ских признаков отторжения не было выявлено ни в 
одном случае [36].
Kawagishi c соавт. (Япония, 2009) описывают 
11 родственных АВО-несовместимых трансплан-
таций печени, проведенных в период с 1991-го по 
2008 г. Длительное выживание (период наблюдения 
3,7–13,9 года) отмечено у 9 из 11 больных. В пред-
операционном периоде плазмаферез проводил-
ся 7 реципиентам, 8 пациентов перенесли острое 
отторжение, из которых 6 – стероид-резистентное 
отторжение (терапия деоксиспергуалином, плазма-
ферез). 1 больной умер в раннем послеоперацион-
ном периоде от быстро прогрессировавшего, устой-
чивого к лечению отторжения, приведшего к пе-
ченочной недостаточности. Однако ни у одного из 
3 больных, получивших ритуксимаб, не было отме-
чено случаев отторжения [25].
Имеется также множество других публика-
ций [1, 2, 26, 40, 45], показывающих существен-
ное улучшение результатов АВО-несовместимой 
трансплантации печени с момента введения в про-
токол иммуносупрессивной терапии профилакти-
ки отторжения ритуксимабом (с 1998-го по 2003 г., 
по данным разных центров) в сочетании с элими-
нацией группоспецифических антител при помощи 
экстракорпоральных методов детоксикации (плаз-
маферез, иммуноадсорбция). Данную методику 
предоперационной подготовки реципиентов в со-
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четании с 3- или 4-компонентной иммуносупрес-
сивной терапией в послеоперационном периоде 
можно назвать современным протоколом ведения 
АВО-несовместимых реципиентов печени в боль-
шинстве центров всего мира. Некоторые клиники 
также включают в протокол инфузии внутривенно-
го иммуноглобулина [24, 45].
Ритуксимаб представляет собой препарат химер-
ных моноклональных мышиных антител, которые 
специфически связываются с трансмембранным 
антигеном CD20. Этот антиген расположен на пре-
B-лимфоцитах и зрелых B-лимфоцитах, но отсут-
ствует на стволовых гемопоэтических клетках, про-
B-клетках, здоровых плазматических клетках и здо-
ровых клетках других тканей. Молекулы ритуксима-
ба связываются с антигеном CD20 на B-лимфоцитах 
и инициируют иммунологические реакции, опосре-
дующие лизис В-клеток (комплемент-зависимую 
цитотоксичность и антитело-зависимую клеточную 
цитотоксичность), что приводит к состоянию так 
называемой «транзиторной биологической спле-
нэктомии». Свойство ритуксимаба избиратель-
но снижать содержание B-лимфоцитов в крови ис-
пользуют в качестве индукции иммуносупрессии 
при ABO-несовместимой трансплантации. В свя-
зи с появлением в арсенале трансплантологов ри-
туксимаба хиругическая спленэктомия при АВО-
несовместимой трансплантации стала применять-
ся все реже, учитывая ее травматичность и побоч-
ные эффекты (тромбоцитоз, эритроцитоз, лейко-
цитоз, как следствие – изменение реологических 
свойств крови, повышенный риск тромботиче-
ских осложнений) [24, 26, 28, 40]. По данным ис-
следования Raut et al. (2006–2012 гг.), проведение 
спленэктомии не приносит никаких дополнитель-
ных положительных иммунологических эффек-
тов АВО-несовместимым реципиентам печени, по-
лучавшим ритуксимаб и плазмаферез (сравнение 
групп ритуксимаб + плазмаферез + спленэктомия и 
ритуксимаб + плазмаферез не выявило существен-
ных различий результатов) [31]. Локальная внутри-
печеночная инфузионная терапия также не получи-
ла широкого распространения в современной миро-
вой практике [24, 40].
Так, Song и соавт., специалисты из Южной Ко-
реи, описывают одну из наибольших групп наблю-
дений: 100 АВО-несовместимых трансплантаций 
части печени взрослым реципиентам от живых до-
норов (в период с 2008-го по 2012 г.). Все пациенты 
в предоперационном периоде получали инфузию 
ритуксимаба и плазмаферез; первым 20 также про-
водилась локальная внутрипеченочная инфузион-
ная терапия, которая впоследствии была исключена 
из протокола. Из всей группы ни один трансплан-
тат не был потерян вследствие иммунологических 
осложнений. Один пациент перенес острое гумо-
ральное отторжение, которое было успешно купи-
ровано плазмаферезом и курсом внутривенного им-
муноглобулина. Инфекционные осложнения имели 
место у 15% больных и привели к летальному исхо-
ду у 2 пациентов. Осложнения, связанные с прове-
дением локальной инфузионной терапии, были от-
мечены у 27,2% из первых 20 пациентов. Частота 
развития билиарных осложнений составила 12%. 
Выживание пациентов в течение 1, 2 и 3 лет суще-
ственно не отличалось от такового среди реципиен-
тов, получивших АВО-совместимый трансплантат 
в тот же период времени [40].
Таким образом, барьер АВО-несовместимости 
может быть успешно преодолен с помощью сеан-
сов плазмафереза и абсорбции, позволяющих сни-
зить титр АВО-антител. Значительное усиление 
протоколов иммуносупрессивной терапии, а также 
пролонгированный плазмаферез, как правило, тре-
буются при трансплантации АВО-несовместимого 
трансплантата печени взрослым реципиентам.
АВО-НЕСОВМЕСТИМАЯ ТРАНСПЛАНТАЦИЯ 
ПЕЧЕНИ У ДЕТЕЙ
По сравнению со взрослыми реципиентами 
АВО-несовместимых трансплантатов дети облада-
ют рядом существенных преимуществ. По предпо-
ложению Rydberg с соавт., именно у детей раннего 
возраста (до 3 лет) АВО-барьер может быть преодо-
лен наиболее успешно [34].
Еще в 1995 г. Cacciarelli с соавт. (Калифорния) 
описали результаты 144 трансплантаций печени де-
тям, 14 из которых – АВО-несовместимые. Несмотря 
на более высокую частоту развития острого клеточ-
ного отторжения, выживание АВО-несовместимых 
реципиентов в течение 1 и 3 лет составило 71%, что 
в то время считалось приемлемым. Авторы делают 
вывод, что АВО-несовместимые трансплантации 
могут успешно выполняться реципиентам детско-
го возраста [3].
С другой стороны, одни из первых данных по 
АВО-несовместимой трансплантации печени у де-
тей опубликовали трансплантологи из Далласа, 
штат Техас (1992 г.). Уже тогда в США при ведении 
таких пациентов (7 наблюдений за 6 лет) применя-
лись такие методы, как плазмаферез с двукратным 
замещением объема циркулирующей крови при вы-
явлении анти-А/В антител в титре 1:8 или выше, а 
при неэффективности плазмафереза (в 1 случае) – 
иммуноадсорбция на колонках, содержащих син-
тетический групповой антиген А. Далее применя-
лась трехкомпонентная иммуносупрессия: цикло-
спорин А, преднизолон и азатиоприн; спленэкто-
мии не проводились. Однако полученные результа-
ты оставляли желать лучшего. Частота выживания 
пациентов составила 57%, частота развития оттор-
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жения – 60% [33]. Вероятно, подобные результаты 
определялись отсутствием современных иммуно-
депрессантов (такролимуса, микофенолатов, моно-
клональных антител к СD20 и CD25), несмотря на 
возможность проведения экстракорпоральных ме-
тодов детоксикации.
Так, уже в 1994 г. Tanaka с соавт. (Япония) пред-
ставили результаты 13 трансплантаций печени де-
тям от АВО-несовместимых живых родственных 
доноров (родителей). Применялась экстракорпо-
ральная элиминация группоспецифических анти-
тел перед трансплантацией, в послеоперационном 
периоде иммуносупрессия базировалась на такро-
лимусе, также с профилактической целью назна-
чался ОКТ3. Выживание реципиентов в течение 
1 года составило 77%. Частота острого отторжения 
существенно не отличалась от таковой среди АВО-
совместимых пациентов [47].
В 2004 г. Egawa с соавт. заключают, что АВО-
несовместимые трансплантации печени детям в 
возрасте до 1 года могут быть выполнены абсо-
лютно безопасно при использовании стандартного 
протокола иммуносупрессии. В то же время в дан-
ном исследовании показывается более низкое дли-
тельное выживание трансплантатов у детей старше 
1 года [6]. Исследователи объясняют данный фено-
мен отсутствием антител против АВО-антигенов у 
многих детей раннего возраста, а также относитель-
ной незрелостью их иммунной системы, обеспечи-
вающей условия развития толерантности к АВО-
несовместимому трансплантату. В эксперименте 
получены доказательства наличия иммунологиче-
ской толерантности к группоспецифическим анти-
генам у детей, перенесших АВО-несовместимую 
трансплантацию печени [30].
Те же авторы в исследовании, опубликован-
ном в 2007 г., анализируют большую группу па-
циентов, как взрослых, так и детей (291 больной 
из различных японских центров). Пятилетнее вы-
живание пациентов в детской группе составило 
85%, тогда как во взрослой – 52%. Однако с по-
явлением локальной внутрипеченочной инфузион-
ной терапии (с 2000 г.) и профилактики гумораль-
ного отторжения ритуксимабом (2003) выживание 
взрослых АВО-несовместимых реципиентов ста-
ло значительно выше, а частота развития отторже-
ния – ниже [7].
По данным Farges с соавт., усиление иммуносу-
прессии и применение плазмафереза в послеопера-
ционном периоде с целью снижения титра анти-А/В 
антител имеет незначительное влияние на часто-
ту развития сверхострого отторжения, сосудистых 
тромбозов и билиарных осложнений [9, 10].
Исследование Heffron с соавт. (Атланта, США) 
также демонстрирует возможность успешной АВО-
несовместимой трансплантации печени детям при 
использовании стандартного протокола иммуно-
супрессивной терапии. Проанализированы ре-
зультаты 138 трансплантаций печени у 121 ребен-
ка, из которых 16 являлись АВО-несовместимыми. 
У последних описана 100% выживаемость паци-
ентов в течение первого года (против 93% в груп-
пе АВО-совместимых трансплантаций); выжива-
ние АВО-несовместимых трансплантатов состави-
ло 92,3% против 83,4% АВО-совместимых. Частота 
кризов отторжения, а также сосудистых и билиар-
ных осложнений среди не совместимых по группе 
крови трансплантаций также была достоверно 
ниже. При этом в предоперационном периоде плаз-
маферез не применялся, в послеоперационном пе-
риоде потребовался лишь одному ребенку. Сплен-
эктомии не проводились ни в одном случае. Паци-
енты после трансплантации получали стандартную 
иммуносупрессивную терапию: однократное введе-
ние даклизумаба, стероиды, такролимус и микофе-
нолата мофетил. Также интересно, что 6 из 16 па-
циентов были старше 13 лет, что позволяет авторам 
предположить возможность успешного проведения 
АВО-несовместимой трансплантации печени с по-
следующим применением стандартного протоко-
ла послеоперационного ведения у детей более стар-
шей возрастной группы [22].
Те же авторы в другом исследовании анализиру-
ют опыт трансплантации печени детям при острой 
печеночной недостаточности. Проводились транс-
плантации как от трупных, так и от живых родствен-
ных доноров. В исследование включены 33 ребен-
ка, 12 из которых получили АВО-несовместимый 
трансплантат. Выживаемость реципиентов и транс-
плантатов, а также частота развития отторжения, 
сосудистых тромбозов и билиарных осложнений в 
группах АВО-совместимых и АВО-несовместимых 
трансплантаций различалась незначительно [21]. 
В обеих группах применялся стандартный прото-
кол иммуносупрессивной терапии, включавший та-
кролимус, микофенолата мофетил, стероиды и ин-
дукцию даклизумабом, без плазмафереза и спле-
нэктомии. Интересно, что, несмотря на тяжесть 
исходного состояния больных и ургентность необ-
ходимого оперативного вмешательства, результаты 
трансплантаций печени по поводу острой печеноч-
ной недостаточности (как АВО-совместимых, так и 
несовместимых) существенно не уступали резуль-
татам трансплантаций по поводу хронических забо-
леваний печени.
Не менее интересны данные метаанализа резуль-
татов АВО-несовместимых трансплантаций печени, 
проведенного Jian Wu и соавторами (Китай, 2011) 
на основании 14 исследований из медицинских цен-
тров по всему миру. Показано, что выживание ре-
ципиентов как взрослого, так и детского возраста, 
а также выживание трансплантатов у детей досто-
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верно не различалось между АВО-совместимой и 
АВО-несовместимой группами. Однако во взрос-
лых группах выживание АВО-несовместимых 
трансплантатов оказалось значительно хуже, чем 
АВО-совместимых. Авторы заключают, что для де-
тей несовместимость с донором по группе крови в 
настоящее время не является противопоказанием к 
трансплантации. Что касается взрослых реципиен-
тов, АВО-несовместимая трансплантация печени 
также может выполняться по жизненным показа-
ниям в экстренных случаях, однако выживаемость 
трансплантатов в подобных случаях не столь высо-
ка; в данной группе в дальнейшем возрастает необ-
ходимость ретрансплантации [49].
Stewart Z.A. и соавт. представили результаты 
АВО-несовместимой трупной трансплантации пе-
чени в США на основании анализа данных на-
ционального регистра. Проанализированы 1003 
АВО-несовместимые трансплантации, проведен-
ные в период с 1990-го по 2006 г., из них 156 было 
выполнено детям менее 2 лет жизни, 170 – детям 
2–17 лет. Во всех возрастных группах выживание 
органов, пересаженных после 2000 г., в так назы-
ваемую «эру современной иммуносупрессии», 
было выше, чем в 1990-х гг. В группе взрослых 
АВО-несовместимых трансплантаций выживание 
трансплантатов было значительно ниже, чем сре-
ди АВО-совместимых пациентов, тогда как в обеих 
детских группах (0–1 года и 2–17 лет) данный пока-
затель не уступал таковому в аналогичных по возра-
сту АВО-совместимых группах. Наилучшие резуль-
таты и наиболее низкий риск потери трансплантата 
показан в младшей возрастной группе при выпол-
нении трансплантации не ранее 2000 г. и возрасте 
донора не более 9 лет [43].
Gelas, McKiernan, Kelly с соавт. (2011 г.) опи-
сывают опыт АВО-несовместимой трупной транс-
плантации печени детям с массой тела менее 5 кг в 
Бирмингеме (Великобритания). Для таких детей ча-
сто трудно подобрать совместимый по группе кро-
ви и подходящий по размеру трансплантат, особен-
но в случае экстренной необходимости при острой 
печеночной недостаточности. Из 29 детей с мас-
сой тела менее 5 кг, которым была выполнена пе-
ресадка печени, 5 получили АВО-несовместимый 
трансплантат. Ни у одного из них в предопераци-
онном периоде не выявлялись анти-А/В антите-
ла, в послеоперационном периоде повышение ти-
тра группоспецифических антител наблюдалось 
только у одного реципиента. Все 5 пациентов по-
лучали индукционную терапию (3 введения дакли-
зумаба), такролимус и стероиды, у двоих был до-
бавлен микофенолата мофетил. Плазмаферез про-
водился лишь в одном случае интраоперационно, 
несмотря на отсутствие группоспецифических ан-
тител в крови, в связи с тяжелой гипербилируби-
немией. Спленэктомии не выполнялись. В груп-
пе АВО-несовместимых трансплантаций показано 
100% выживание реципиентов и трансплантатов в 
течение периода наблюдения (7–55 мес.). Сосуди-
стых и билиарных осложнений в этой группе не 
было. У 3 из 5 пациентов были диагностированы 
эпизоды острого отторжения (60 против 18,2% в 
группе АВО-совместимых трансплантаций), одна-
ко частота хронического отторжения в двух груп-
пах существенно не различалась (19–20%). Та-
ким образом, авторы заключают, что трансплан-
тация фрагментов печени реципиентам наимень-
шего возраста и веса от АВО-несовместимых до-
норов зачастую является единственно доступным 
методом лечения, может достаточно безопасно вы-
полняться с применением стандартного протоко-
ла иммуносупрессии и имеет ближайшие и отда-
ленные результаты, не уступающие таковым при 
АВО-совместимой трансплантации [11].
Японские специалисты, так же как и некото-
рые другие трансплантологические центры, актив-
но применяют плазмаферез и у детей при АВО-
несовместимой трансплантации печени, особенно у 
реципиентов старше 1 года, и описывают эффектив-
ное снижение титров группоспецифических анти-
тел и отсутствие каких-либо осложнений [1, 2, 37].
Markiewicz-Kijewska с соавт. (Варшава, Поль-
ша, 2010 г.) описывают 2 успешные АВО-не сов мес-
тимые трансплантации печени детям по экстренным 
показаниям (в одном случае – при декомпенсации 
хронического заболевания печени, в другом – при 
острой печеночной недостаточности). В обоих слу-
чаях протокол ведения включал индукцию бази-
ликсимабом, такролимус, микофенолата мофетил и 
кортикостероиды, а также 3 сеанса иммуноадсорб-
ции. Ни у одного из детей не отмечалось эпизодов 
острого отторжения. Единственной проблемой в 
послеоперационном периоде являлась легкая ане-
мия вследствие слабо выраженного гемолиза. По-
казано удовлетворительное состояние и хорошая 
функция трансплантатов в течение 20 и 26 месяцев 
наблюдения. Авторы рекомендуют иммуноадсорб-
цию как безопасный и эффективный метод элими-
нации анти-А/В антител при трансплантации АВО-
несовместимой печени у детей [29].
Hussein с соавт. (Япония, 2011 г.) провели срав-
нительное исследование уровня цитокинов в сыво-
ротке крови детей, перенесших АВО-совместимую 
(36 пациентов) и АВО-несовместимую (7 пациен-
тов) трансплантацию печени, в процессе плано-
вых контрольных послеоперационных обследова-
ний. Общее состояние и статус, а также функция 
трансплантата у всех детей, включенных в исследо-
вание, оставались удовлетворительными. Однако в 
АВО-несовместимой группе отмечалось статисти-
чески значимое повышение сывороточных уров-
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ней TGF-β1, IFN-γ и IL-2 по сравнению с АВО-
совместимой группой. Уровень IL-10 в 2 группах 
не различался. Авторы заключают, что более высо-
кий уровень данных маркеров у детей, перенесших 
трансплантацию печени от АВО-несовместимого 
донора, свидетельствует о повышенном риске раз-
вития клеточного отторжения трансплантата в дан-
ной группе [23].
ЗАКЛЮЧЕНИЕ
АВО-несовместимая трансплантация печени 
применяется в мировой практике с 1960-х гг. Первые 
подобные операции выполнялись только по жиз-
ненным показаниям в безвыходных ургентных си-
туациях, результаты были неудовлетворительными 
вследствие высокой частоты развития сверхострого 
и острого отторжения, а также билиарных и сосуди-
стых осложнений. Далее, совершенствование про-
токолов ведения АВО-несовместимых реципиен-
тов печени, оптимизация иммуносупрессии и при-
менение экстракорпоральных методов элиминации 
группоспецифических антител (плазмафереза, им-
муноадсорбции) позволили существенно улучшить 
результаты АВО-несовместимых трансплантаций 
печени. Однако проведение АВО-несовместимой 
трансплантации печени взрослым реципиентам по-
прежнему сопряжено с повышенным риском имму-
нологических осложнений.
К началу 2000-х годов были получены доказа-
тельные результаты наибольшей безопасности про-
ведения АВО-несовместимой трансплантации пе-
чени у детей, особенно первого года жизни. По дан-
ным опубликованных исследований из разных 
стран мира, ближайшие и отдаленные результаты 
АВО-несовместимой трансплантации печени у де-
тей не уступают таковым при АВО-совместимой 
трансплантации. Эффективное выполнение АВО-
несовместимой трансплантации у детей возможно 
даже без существенного усиления иммуносупрес-
сивной терапии. Многие авторы рекомендуют при-
менение экстракорпоральных методов детоксика-
ции (плазмаферез, иммуноадсорбция) и у детей с 
целью снижения титров группоспецифических ан-
тител в случае их наличия.
Таким образом, АВО-несовместимая транс-
плантация печени является целесообразной для 
реципиентов любой возрастной группы в экстрен-
ных ситуациях, а также у детей при отсутствии 
АВО-совместимых потенциальных родственных 
доноров.
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